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Dilezity aspekt zdravotni péce o Zeny s chronickym
onemocnénim ledvin (CKD) a po transplantaci ledviny
predstavuje reprodukéni zdravi. Gravidity zen s CKD
a po transplantaci jsou s ohledem na matku, plod
a transplantovany $tép vzhledem k vyznamné vyssimu
riziku komplikaci povazovany vSeobecné za vysoce riziko-
vé. Idedlné jeste ve stadiu pokrocilého onemocnéni ledvin,
pfed zahdjenim dialyzacni 1écby nebo pred transplantaci
by zena me¢la obdrzet dostatek informaci tykajicich se
fertility, rizik spojenych s téhotenstvim, moznosti anti-
koncepce, aby se mohla rozhodnout, zda a kdy graviditu
planovat. Vyse rizika pro matku, dité a $tép je ovlivnéna
radou faktort (vékem, pric¢inou rendlntho onemocneéni,
senzitizaci, komorbiditami matky, anamnézou infekénich
komplikaci, socidlnim statusem). VSeobecné je gravidita
moznda nejdfive jeden rok po transplantaci u pacientek
s dobrou a stabilni funkei Stépu, bez proteinurie, bez
predchozich epizod rejekce ¢i infekce, ptipadné s dobre
korigovanou arteridlni hypertenzi a diabetem.

Dysregulace hypothalamo-hypofyzarné-gonaddlni osy
vede u zen s rendlnim selhdnim ke snizené produkci po-
hlavnich hormont, oligorei nebo amenorei a infertilité.
Ovulace a menses se navraceji béhem prvnich mésica
po Uspésné transplantaci, béhem prvniho roku dochazi
k obnoveni fertility. Vzhledem k nedostatku informaci
pacientky po transplantacich solidnich orgdnt tuto sku-
te¢nost podcenuji, gravidita pacientek po transplantaci
ledviny je ve 49-93 % nepldnovand.

Co se tyce infertility po transplantaci ledviny, dat ty-
kajicich se in vitro fertilizace (IVF) neni mnoho. Uspés-
nost se pohybuje kolem 25 %. Limitovand data ukazuji, ze
pribeh gravidit véetné incidence preeklampsie prijemkyn
solidnich orgdnt je po IVF v porovndni se spontdnnim
pocetim srovnatelny.

S teratogennimi uc¢inky imunosuprese by piijemkyné
mély byt obezndmeny vcas, terapie by méla byt upravena

s ohledem na pldnované téhotenstvi nékolik mésict pred
koncepci. Mykofenolat mofetil a kyselina mykofenolova
jsou v gravidité kontraindikovany, prednison, azathioprin,
kalcineurinové inhibitory jsou vSeobecné povazovany
za bezpecné. Dat tykajicich se mTOR inhibitorti, belata-
ceptu, basiliximabu, antithymocytdrniho globulinu a ritu-
ximabu je malo. Mykofenoldt-mofetil je silny teratogen.
Jeho uzivani v gravidité je spojeno se spontannimi potraty
(az v jedné poloviné téhotenstvi) a s vrozenymi malforma-
cemi plodu (odhadovana cetnost az 26 %). Derivaty my-
kofenoldtu by mély byt vysazeny nejméné Sest tydnt pred
pocetim. Pii v¢asném vysazen{ je incidence vrozenych vad
srovnatelna s ostatni populaci. Zeny v reprodukénim véku
lé¢ené mykofenoldtem by mély pouzivat alespon jednu
spolehlivou formu antikoncepce. Mykofenoldt je u zen
planujicich graviditu nejc¢astéji nahrazovan azathioprinem.
Azathioprin se povazuje za bezpecny, fetalni jatra nejsou
schopna konvertovat azathioprin z inaktivni na aktivni
formu. Kortikosteroidy volné¢ prechdzeji pres placentu,
ndsledné je 9o % metabolizovdno do inaktivnich forem,
plod je exponovan minimdlnimu mnozstvi kortikoste-
roidd. Fetdlni expozice kalcineurinovym inhibitortim je
vyssi, do fetdlniho obéhu prechazi priblizné 70 % matetské
koncentrace takrolimu a az 60 % matet'ské koncentrace
cyklosporinu. Velké studie nepotvrdily inicidlni obavy zvy-
Seného rizika pro plod.

Kontroly v téhotenstvi jsou doporucovany kazdé dva az
¢yt tydny béhem prvniho a druhého trimestru, ve tietim
trimestru by mél byt interval maximalné dva tydny. Kon-
trola by méla zahrnout klinické a laboratorni vySetreni
véetné vySetfeni krevniho tlaku, funkce $tépu, protein-
urie, glykemie, kultivace moci a hodnoty kalcineurinovych
inhibitort. Zvysend aktivita cytochromu P4503A, vyS$si
krevni objem matky, snizend albuminemie a koncentrace
hemoglobinu v t€hotenstvi mohou vést k niz§im méfenym
hodnotdm kalcineurinovych inhibitort, pficemz jejich ne-
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vazand (aktivni) koncentrace zliistdvd nezménéna. V kli-
nické praxi to znamena, ze v disledku navySovani davek
inhibitort takrolimu k dosaZeni cilovych hodnot mohou
vysoké koncentrace volného inhibitoru u hypoalbumine-
mickych anemickych Zen nabyvat toxickych uéinkd. U Zen,
kterym byly béhem t¢hotenstvi v§znamné navySovany
dévky kalcineurinovych inhibitorti k dosazeni cilovych
hodnot, je nutnd opakovand kontrola hodnot bezprostted-
né po porodu.

Gravidita je rizikovym obdobim pro vznik rejekce. Po-
kles funkce $tépu miiZe byt maskovan hyperfiltraci vedouct
ke zdanlivému sniZeni koncentrace kreatininu v séru. Po-
kles koncentrace kreatininu byva patrny ctyti az Sest tydnii
po koncepci, béhem druhého trimestru by méla byt hodno-
ta stabilni, ve tfetim trimestru se koncentrace kreatininu
zvy$uji k chronickym hodnotam pred téhotenstvim. Pokud
nedojde k poklesu hodnot kreatininu v prvnim trimestru
nebo pri zvySeni nad hodnoty pred graviditou, mél by to
byt impuls k peclivému vySetieni a vylouceni rejekce (ultra-
zvuk, proteinurie, stanoveni donor specifickych protilatek,
pfipadné biopsie $tépu). Incidence rejekei v téhotenstvi
je srovnatelnd s incidenci ostatnich pfijemcti, jednd se
o priblizné 1 % téhotnych. Preziti §tépt po gravidité zdvisi
na funkei $tépu pred téhotenstvim. Pacientky se sérovou
koncentraci kreatininu > 140 pmol/l pfed téhotenstvim majt
vy$si riziko zhorSeni funkce a ztraty Stépu. Data tykajici se
gravidity senzitizovanych prijemkyn orgdnovych transplan-
taci s vy$$im imunologickym rizikem jsou limitovand.

Vétsina porodi je pred¢asnych, pramérnd délka tého-
tenstvi je u ptijemkyn po transplantaci ledviny 36 mésict,
51 % déti je narozeno pfed 37. tydnem gravidity (10 % ve
vSeobecné populaci), 21 % je narozeno pred 34. tydnem.
Porodni hmotnost déti matek po transplantaci je nizsi,
10 % téchto déti ma velmi nizkou porodni hmotnost -
méné nez 1 500 g (1 % ve vSeobecné populaci). Nicméné
malé studie neprokdzaly poskozeni intelektu nebo neuro-
logické vyvojové abnormality, které by se pti takto nizké
porodni hmotnosti predpoklddaly. Porod mrtvého ditéte
nebo ¢asné poporodni tmrti je v této populaci castéjsi.
Cytomegalovirovd (CMV) infekce matky zptsobuje kon-
genitdlni malformace nebo onemocnéni jater v 10-15 % té-
hotenstvi, CMV infekce ma nejvyssi vliv v ¢asném stadiu
gravidity. I z tohoto dtvodu je doporuceno pldnovat gra-
viditu po prvnim roce od transplantace, kdy ¢etnost CMV
infekef klesd.
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Pres zvysujici se mnoZstvi dobrovolné bezdétnych Zen je otdz-
ka rodicovstvi pro vétsinu pacientii s rendlnim selhdnim
a po transplantaci ledviny v reprodukcnim véku stdle velmi
diilezitd. Kolem 6 % Zen v veprodukcnim véku a 3 % téhotnych
trpt chronickym onemocnénim ledvin.' Pokrocild rendIni dys-

Otazka preeklampsie, vysoce aktudlni u jakéhokoliv
pokrocilejstho stadia chronického onemocnéni ledvin,
se nabizi i v tomto ptipadé. Oproti vSeobecné populaci,
kde se incidence pohybuje kolem 2-5 %, se vyskytuje aZ
v 30 % gravidit. Je asociovdna s chronickou hypertenzi,
anamnézou preeklampsie a md zdvazné dopady na téhot-
nou (zhor$end funkce $tépu po porodu, riziko predcas-
ného porodu, vynucend sekce, nizkd porodni hmotnost
a nedonosenost). Podobné jako ve vSeobecné populaci
riziko zvysuji gesta¢ni hypertenze, pfitomnost antifosfo-
lipidovych protildtek, obezita.

Kojenim je dité exponovdno imunosupresi, kterou
matka uziva. Matet'ské mléko obsahuje 0,35-0,58 % davky
kortikosteroidu, 2 % davky cyklosporinu, 0,1-0,5 % davky
takrolimu. Pro mykofenolat a mTOR inhibitory data ne-
jsou k dispozici. Kortikosteroidy se povazuji za vSeobecné
bezpecné. Vice nez polovina transplantologli kojeni ne-
doporucuje. V roce 2003 Americkd transplantacni spolec-
nost (AST) vydala prohldseni, Ze na kojeni by nemélo byt
nahliZeno jako na absolutné kontraindikované. Od roku
1995 stéle vice matek po orgdnovych transplantacich své
déti koji.

Muzskd infertilita u pacienttt s CKD je béznd a mul-
tifaktoridlni. Dysregulace hypothalamo-gonaddlni osy
vede k nizkym hodnotdm testosteronu a k hypogonadi-
smu u vice nez 50 % muzu se selhanim ledvin. Nékterda
vrozend nebo dédi¢nd onemocnéni ledvin jsou spojena se
snizenou fertilitou. Zavaznost infertility koreluje se stup-
ném rendlni dysfunkce. Erektilni dysfunkce postihuje vice
nez polovinu muzské populace s CKD. Béhem tf{ mésict
po uspésné transplantaci se normalizuje koncentrace tes-
tosteronu a v prubéhu prvniho roku se plodnost vétsiny
muzi umoznujici otcovstvi navraci. Lécba muze kortiko-
steroidy, kalcineurinovymi inhibitory ani mykofenolatem
nema vliv na poceti ani nezvysuje riziko kongenitalnich
malformaci. Sirolimus muze snizovat celkovy pocet sper-
mii, jejich pohyblivost a redukuje pravdépodobnost poceti.
Data tykajici se 1é¢by basiliximabem, antithymocytdrnim
globulinem nebo belataceptem v dobé koncepce nejsou
k dispozici.

Zéavérem lze fici, ze téhotenstvi po transplantaci ledviny
je mozné. Po zvazeni rizik a spravné napldnované modifi-
kaci imunosuprese muze probéhnout Gspésné a bezpecné
bez negativniho vlivu na matku, dité a transplantovany
step.

funkce, proteinurie, hypertenze ¢i nedostatecné kontrolované
2dkladni onemocnént jsou rizikové faktory ovlivitujici negativné
zdravotni stav matky, plodu a funkci transplantovaného orgd-
nu.? K minimalizaci rizik by téhotenstvi méla byt pokud moZno
pldnovdna. Zeny a jejich partnevi by méli byt o individudlnich
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rizicich a moZnostech rodicovstvi s ohledem na priibéh chronic-
kého onemocnént ledvin informovdni co nejditve po stanovent
diagndzy CKD a ddle opakované v zdvislosti na postupujict
progresi onemocnént. Méli by mit moZnost se zodpovédné roz-
hodnout, kdy graviditu pldnovat.

Tehotenstvi pacientek s CKD Gi-G2, s prekoncepcni kon-
centract kreatininu v séru nigsi ne 125 pmol/l, stabilni rendlni
funkct a normotenzi se povaZuje za relativné bezpecné, vice nez
95 % dospéje k porodu Zivého ditéte, pricem2 vice nez 75 %
novorozenci md priméveny gestacnt vék. Progndza téhotenstvi
se horSuje p7i stiedni rendini dysfunkci (vstupni koncentrace
kreatininu v séru 125-250 pmol/l), p7i téZkém rendinim posko-
zeni u pacientek se vstupni koncentraci kreatininu v séru nad
250 pmol/l jsou rizika vyplyvajici z gravidity jak pro matku,
tak pro plod vysokd. Priblizné u jedné Ctvrtiny pacientek se
stredné téZkou rendini insuficienct pred téhotenstvim (koncen-
trace kreatininu v séru > 125 pmol/l) dochdzi béhem gravidi-
ty k ndristu vstupni hodnoty kreatininemie o vice nes 25 %,
kolem 3 % pacientek dosahuje trvalého rendIniho selhdni. Pi
vstupni téZké dysfunkci s hodnotou kreatininu nad 250 pmol/l
dojde k = 25% ndriistu koncentrace kreatininu v séru aZ u po-
loviny téhotnych, 40 % pacientek se po téhotenstvi stavd trvale
dependentnimi na dialyze.

Téhotenstvi pii zdvislosti na 1écbé dialyzou jsou vzhledem
k vyrazné snizené plodnosti pacientek vzdcnd. Hovort se o se-
tinové pravdépodobnosti koncepce v porovndni se vSeobecnou
populact. Pokud ke gravidité dojde, hemodialyza i peritonedIni
dialyza se povaZuji za srovnatelné, pacientka ustdvd léce-

na puvodni dialyzacni metodou. Pres veskeré pokroky v péci
o gravidni dialyzované pacientky dochdzi k porodu vétsinou
predcasné. Viyskyt polyhydramnia, restrikce fetdlniho ristu,
gestacni hypertenze, anémie a infekct je vysoky, rovnéZ tak
incidence abortii pred 20. tydnem gestace.?

Pokud je transplantace ledviny tispé$nd, funkce Stépu je
stabilni a vybornd, ddvd to Zendm usilujicim o téhotenstvi
nadéji na poceti a donosent zdravého ditéte. Na druhou stranu
by Zeny v reprodukcnim véku mély byt zdhy po transplantaci
pouceny o vhodné kontracepcit Z dotazntkového prizkumu
190 prijemkyit po transplantaci ledviny provedené na Mayo
Clinic v letech 1996-2014 vyplynulo, Ze mnoho Zen pres vybor-
nou funkci Stépu bylo od téhotenstvi osettujicim nefrologem,
transplantologem nebo gynekologem odrazovdno spise z dii-
vodit vSeobecnych pochybnosti nez s ohledem na individudIni
rizika vyplyvajici ze zdravotniho stavu pacientky.s

Jak uzaviit? Zendm v reprodukéntm véku s chronickym
onemocnénim ledvin by méla byt véasné poskytnuta komplexnt
informace o xméndch fertility souvisejicich s progresi CKD,
2hodnocent rizik, nacasovdni a nutnosti tpravy lécby pred
koncepci. Idediné by tato informace méla byt poskytnuta jak
osettujicim nefrologem, transplantologem, tak gynekologem
spolupracujicim s transplantacnim centrem. Pii multioborové
spoluprdci miige probéhnout i u Zen po transplantaci led-
vin tehotenstvi uspésne, bez negativniho vlivu na matku, dité
i $tép. Nicméné rizika vyplpvajici z téhotenstvi jsou vysokd.
IdedIni je, pokud je gravidita véetné tipravy imunosuprese
plénovdna.
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